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　In　recent　years，　pulse　electromagnetic　field　stimulation　has　been　clinically　applied　for　various
treatments　of　pseudoarthrosis　and　delayed　union　fracture．　There　are　many　preclinical　and　clinical
reports　concerning　the　effects　on　osteosynthesis．　lts　action　mechanism，　however，　has　not　been
sufficiently　elucidated．　Furthermore　we　have　not　yet　obtained　a　consistent　view　of　the　conditions　of
stimulation．　ln　the　present　study，　pulse　electromagnetic　field　stimulation　was　exerted　on　osteoblast－
like　cells　（MC3T3－El）　under　various　conditions，　in　order　to　study　its　effects　on　DNA　synthesis，
alkaline　phosphatase　activity，　and　morphQlogical　changes．
　Although　DNA　synthesis　multiplied　1．23－fold　and　reached　its　peak　at　1．0　Gauss　（10Hz，　25pt　sec），
it　was　inhibited　at　3．0　Gauss　（10Hz，　25pt　sec）．
　Under　optimum　conditions，　alkaline　phosphatase　activity　of　the　stimulation　group　increased
earlier　than　that　of　the　non－stimulation　group．　After　reaching　its　peak　level，　the　alkaline　phos－
phatase　activity　of　the　stimulation　group　decreased　earlier　than　that　of　the　non－stimulation　group．
These　phenomena　indicated　the　acceleration　of　the　cell　differentiation　process．
　　As　for　morphological　changes　due　to　the　application　of　optimum　electromagnetic　field　stimula－
tion，　an　increase　of　the　alkaline　phosphatase　activity　in　cytoplasm　and　the　development　of　Golgi
zones　were　observed．　These　data　suggest　that　the　activation　mechanism　also　promotes　cell　function．
緒 言
　1953年に保田らによって，骨の圧電現象が発見さ
れ，電気的仮骨が形成されることが報告1）”3）されて
以来，電気刺激の骨形成に及ぼす影響に関する基礎
的研究が盛んに行われてきた．Friedenberg及び
Brighton4）らによって，微弱電流による電気刺激の
臨床応用が報告され，以後，種々の電気刺激方法が
開発されるとともに，難治性の偽関節や遷延治癒骨
折の治療に対して広く臨床応用されるようになっ
た5）一’8）．中でも電磁場刺激は非侵襲的な刺激方法で
あり，1968年にBassett9）が培養線維芽細胞に対し
て電磁場刺激を与え，DNA合成，コラーゲン合成の
増加を報告して以来，臨床面においても，多くの骨
（1995年1月11日受付，1995年2月6日受理）
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癒合成功例が報告されてきた10）～16）．しかしながら，
その作用機序は未だ明らかにはされておらず，至適
刺激条件に関しても統一した見解が得られていな
い．本研究においては，骨芽細胞様細胞株（MC3T3
－E1）に対して，パルス電磁場刺激を様々な条件で与
え，DNA合成能の変化を測定し，また，電磁場刺激
による同細胞のアルカリフォスファターゼ活性の経
時的変化を測定するとともに形態学的変化を観察し
て，骨芽細胞の増殖，分化能に及ぼす電磁場刺激の
影響について，考察を加えた．
材料と方法
　1）細胞培養
　使用した細胞は骨芽細胞様細胞株（MC3T3－E1）
で，醗酵研究所より供与を受けた．同細胞は1981年
に小玉ら17）によって，C57BL／6新生仔マウス頭蓋
冠から分離，樹立された細胞株で，高いアルカリフ
ォスファターゼ活性を有し，in　vitroにおいて生体
内の骨の細胞と類似の段階を経て分化することが知
られている．25cm2プラスチックフラスコで5％
CO　2下10％FBS（Sigma社）添加α一MEM（Gibco
社）にて3日ごとに0．05％Trypsin，0．53　m
MEDTA（Gibco社）で分散，継代培養を行った．
後述する実験項目測定前24時間は血清freeとし
0．3％BSA添加α一MEMにて培養した．
　2）　変動電磁場装置
　電磁場刺激装置は理化学研究所製作のパルス電磁
場装置，及び直径22cm，幅7cmの60　turnソレノ
イドコイルを使用した（図1）．あらかじめ，コイル
内の磁場強度をガウスメーターにて測定したうえ
で，シャーレもしくはmicrotitre　plateを設置し，
図1　理化学研究所製作パルス電磁場装置．
　　磁場強度，周波数，パルス幅それぞれを自由に
　　設定することが可能である．
磁場強度を0．2Gaussから3．OGauss，周波数を2
Hzから200　Hz，パルス幅を6μsecから100μsec
の間で変化させて電磁場刺激を与えた．
　3）1）NA合成能の測定
　Microtitre　plateに1wellあたり5×103の密度
にて細胞を播種し，36時間培養後，電磁場刺激を24
時間与え，刺激群と非刺激群に対して，DNA合成能
の測定を行った．なお，電磁場刺激は周波数を10
Hz，パルス幅を25μsecとし，磁場強度を0．2，0．5，
1．0，1．5，2．0，3．OGaussと変化させ，次に，最良
磁場強度とパルス幅を25μsecに設定し，周波数を
2，5，10，20，100，200Hzと変化させた．さらに，
最良の磁場強度と周波数に設定し，パルス幅を6，
12，25，50，100μsecと変化させ刺激を行った．測
定は，Amersham　Cell　proliferation　kitを使用し，
5－bromo－2’一deoxyuridine（以下BrdU）及び，5－
fluoro－2’一deoxyuridineを添加し，12時間インキュ
ベートを行った．5％酢酸一エタノールにて30分固
定後，2％過酸化水素水一メタノール溶液を20分間
反応させ，内因性ペルオキシダーゼを不活化させた．
3％BSAでブロッキングの後，　nuclease，抗BrdUモ
ノクロナール抗体を90分，ペルオキシダーゼ標識抗
マウスIgG抗体を60分反応させ，ペルオキシダー
ゼ基質による発色の吸光度測定を405nmにて行っ
た（図2）．
　4）　アルカリフォスファターゼ活性の測定
　直径3，5cmプラスチックシャーレに1cm2あた
り1，8×104の密度にて細胞を播種し，36時間培養
後より，DNA合成能の最良，最悪の条件にて電磁場
刺激を与え，非刺激群とともに，その翌日から，2日
おきに 36日目までアルカリフォスファターゼ活性
の測定を行った．測定は，シャーレに付着している
細胞をrubberpolicemanにて採取し，遠沈，冷生食
にて洗浄の後，10mMTris－HCIbufferを1．Oml加
え，密閉式超音波細胞破砕装置にて30秒2回の超音
波処理を加え，これを酵素液として使用した．19．2
mMp－nitrophenolphosphateを含む1．2Mα一amino
－2－methyl－1－propanol，2．4mMMgC12からなる
AMPbuffer　pH　10．0と37℃30分間反応させ，分光
光度計を用いて410nmにて吸光度を測定し，1時問
あたりに生成するp－nitrophenol量を測定して，
Lowry－Folin法18）に準じて測定した同酵素液のタ
ンパク量にて補正した（図3）．
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図2　DNA合成能の測定方法．
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図3　アルカリフォスファターゼ活性の測定方法．
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　5）　形態学的観察
　（i）位相差顕微鏡による観察
　直径3．5cmプラスチックシャーレに1cm2あた
り1．8×104の密度にて細胞を播種し，36時間培養
後，DNA合成能増加に対する最良，最悪の条件にて
電磁場刺激を与え，経時的に位相差顕微鏡にて形態
の変化，細胞集籏状態の変化等の観察を行った．
　（ii）透過型電子顕微鏡による超微形態観察（図4）
　直径3．5cmプラスチックシャーレにあらかじめ
プラスチックシートを入れ，同様に培養，電磁場刺
激を与え，電子顕微鏡による超微形態観察を行った．
観察は2。5％glutaraldehyde／0．1Mcacodylate
buffer（pH　7．4）にて前固定の後，0．1Mcacodylate
bufferにて洗浄，1％OsO、一〇．1Mcacodylate
bufferにて後固定，アルコール系列にて脱水の後，
エポン包埋，超薄切片を作製し，酢酸ウラン水溶液，
クエン酸鉛の二重染色を施し，観察した．さらに，
アルカリフォスファターゼの超微局在を観察するた
め，小川一馬屋原の金属塩法19）に準じ，前固定，洗
浄の後，（0．2Mtris－HCI　buffer　1．4ml　pH　8．5，0．1
Msodiumβ一glycerophosphatase　2　ml，15　mM硫酸
マグネシウム2．6ml，0．5％アルカリ性クエン酸鉛
4．Oml）一pH　9．4の反応液を反応させ，同様に，後固
定，脱水，包埋，州庁切片作製の後，クエン酸鉛染
色を施し，観察を行った．
実験結果
　1．DNA合成能の変化
　i）周波数を10Hz，パルス幅を25μsecとし，磁
場強度を変化させた場合のDNA合成能の変化．
　非刺激群に比して，O．2　Gaussで1．17倍，0．5
Gaussで1．12倍，1．OGaussで1．23倍，1．5Gauss
　　　　　　　回
　　　　　　　　　前1定
2．5％glutaraldehyde／0．1M　cacodylate　buffer（pH　7，4）30分
　　　　　　　　　，
　　　　　　　　　洗浄
　　　　　　O．IM　cacodylate　buffer
　　　　後固定30分
1％　Os　O4（O．1Mcacodylate　buffer）
　　　　　，
　　　　　洗浄
　　　　　i
　　　エタノール脱水
　　　　　，
　　propileneoxide浸透
　　　　　l
　　　　ep。n包埋
　　　　　，
　　　　トリミング
　　　　　1
　　　　超薄切片
　　　　　，
　　7％酢酸ウラン水溶液
　　　クエン酸飴二■染色
　　　　　，
　　　　　観察
　　　　　反応液20分（鎌懲繍鴫
　　　　　　洗1浄
　　　　　後固定30分
　1％　Os　04（O．1M　cacodylate　buffer）
　　　　　　　，
　　　　　　洗浄　　　　　　　・
　　　　　エタノール脱水
　　　　　　　，
　　　　propilenoxide漫透
　　　　　　　，
　　　　　epon包埋
　　　　　　　・
　　　　　トリミング
　　　　　　　，
　　　　　　超薄切片
　　　　　　　，
　　　0．02％クエン酸飴染色
　　　　　　　・
　　　　　　自讃
図4電子顕微鏡による超微形態観察およびアルカリフォスファターゼ超微局在の観察方法．
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で1．16倍，2．OGaussで1．02倍とDNA合成能の
増加を認め，3．OGaussでは，0．89倍と逆にDNA合
成能の抑制を示した．統計学的には，1．OGauss，1．5
Gaussで1％，0．2Gauss，0。5Gauss，3．OGaussで
5％の危険率で有意差を認めた（図5）．
　ii）磁場強度を1．0　Gauss，パルス幅を25μsecと
し，周波数を変化させた場合のDNA合成能の変化．
　非刺激群に比して，2Hzで1．05倍，5Hzで1．04
倍，10Hzで1．23倍，20　Hzで1．22倍，100　Hzで
1．09倍，200Hzで1．12倍とDNA合成能の増加を
認めた．統計学的には，10Hz，20　Hzで1％，100　Hz，
200Hzで5％の危険率で有意差を認めた（図6）．
　iii）磁場強度を1．0　Gauss，周波数を10　Hzとし，
パルス幅を変化させた場合のDNA合成能の変化．
　非刺激群に比して，6μsecで1．06倍，12μsecで
1。09倍，25μsecで1．23倍，50μsecで1．11倍，100
μsecで1．06倍とDNA合成能の増加を認めた．統
計学的には，25μsecで1％，50μsecで5％の危険率
で有意差を認めた（図7）．
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　2．アルカリフォスファターゼの経時的変化
　i）磁場強度を1．OGauss，周波数を10　Hz，パルス
幅を25μsecに設定した場合のアルカリフォスファ
ターゼ活性の変化．
　非刺激群は6日目あたりから徐々に活性が増加
し，30日目で62。9μmoles／hr・mgproteinの最高値
に達し，その後は，低下傾向を示した．これに対し
て，刺激群はやはり6日目あたりから徐々に活性が
増加するも，その後は，非刺激群に比して，より早
期から増加傾向を示し，18日目で61．8μmoles／hr・
mgproteinの最高値に達し，それ以後は，より早期
に低下傾向を示し，33日目以後は非刺激群よりも有
意に三値を示していた．非刺激群と刺激群の最高値
の間には明らかな有意差は認められなかった（図
8）．
　ii）磁場強度を3．OGauss，周波数を10　Hz，パル
ス幅を25μsecに設定した場合のアルカリフォスフ
ァターゼ活性の変化．
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図8　アルカリフォスファターゼの経時的変化．
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　群．
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　非刺激群，刺激群ともに，6日目あたりから徐々に
活i生が増加するも，15日目までは双方に明らかな有
意差を認めなかった．その後は，上昇しながらも，
刺激群は非刺激群に比して，低値を示し，24日目の
55．3μmoles／hr・mgproteinを最高値に，その後は
低下傾向を示した（図9）．
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　ii）電子顕微鏡による形態観察
　非刺激群，刺激群（1．OGauss，10　Hz，25μsec）
ともに，細胞膜表面は比較的円滑で，楕円状の細胞
形態を有し，細胞質内には粗面小胞体が発達してい
た．またGolgi領域は，刺激群において，より発達
していた（図11）．
　非刺激群，刺激群ともに，細胞膜にアルカリフォ
スファターゼ活性を強く認めたが，刺激群において
は，細胞質内にもアルカリフォスファターゼ活性が
著しかった（図12）．
考
　　　　　5　10　15　20　25　30　35　Days
図9　アルカリフォスファターゼの経時的変化．
　control群：非刺激群．刺激群：磁場強度3．O
　Gauss，周波数10　Hz，パルス幅25μsec刺激
　群．
　3．形態学的観察
　i）位相差顕微鏡による形態観察
　培養細胞は刺激群，非刺激群ともに，培養初期に
は，樹枝状の細長い細胞突起を有し，線維芽細胞様
の形態を有するも，徐々に敷石状の配列を示すよう
になり，confluent後は細胞間基質中に埋まった様
に重層を呈するようになる．双方に明らかな形態上
の変化，細胞の集籏性の変化は認められなかった（図
10）．
察
　偽関節や遷延治癒骨折に電磁場刺激を与えること
により，骨癒合に成功したという臨床報告は多数見
られる．しかしながら，内固定，骨移植等の条件の
違いも関与し，純粋な電気刺激の効果を評価するの
はなかなか困難である．Sherrard20）は45例の脛骨
偽関節を無作為に2群に分け，パルス電磁場を与え，
統計学的に評価し，その有効性を証明している．し
かし，骨癒合促進に至る作用機序は未だ明らかでは
なく，動物実験，in　vitroでの基礎的研究が不可欠と
なってくる．今回，骨癒合に，極めて深く関与する
と思われる骨芽細胞に電磁場刺激を与えることによ
り，特に，DNA合成能の変化，アルカリフォスファ
ターゼ活性の変化から，電磁場刺激の骨形成に及ぼ
す影響を検討した．
　DNA合成能は，周波数を10　Hz，パルス幅を25
μsecに設定した場合，磁場強度0．2，0．5，1．0，1．5
Gaussで有意に促進効果を認めたが，3．OGaussで
　　　　　　　　　　（a）　（b）図10　電磁場刺激後28日目の位相差顕微鏡像．（×100）
　　a）非刺激群．b）磁場強度1．OGauss，周波数10　Hz，パルス幅25μsec刺激群．
　非刺激群と刺激群との間には，培養初期から長期培養においても，明らかな形態上の変化，細胞集籏性の変
　化は認められなかった．
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　　図11　電磁場刺激36時間後の電子顕微鏡像．
　　　　a）非刺激群．b）磁場強度1．OGauss，周波数10　Hz，パルス幅25μsec刺激群．
　　　　双方とも粗面症胞体が発達しているが，Golgi領域は刺激群において，より発達
　　　　していた．
巧
は逆に合成能は抑制された．また，磁場強度を1．O
Gauss，パルス幅を25μsecに設定した場合，10，20，
100，200Hzで，さらに，磁場強度を1．OGauss，周
波数を10Hzに設定した場合，25，50μsecにおいて
有意に促進効果が認められた．このことから，電磁
場刺激がDNA合成能の促進効果を発揮するために
は，磁場強度，周波数，パルス幅それぞれにおいて
の有効な“Window”が存在することが示唆され
る．刺激条件を様々に変化させての実験報告は極め
て少ないが，単一条件での実験報告も含め，この
Windowの値に関しては，報告により様々であ
る21）一一’23）．これには，実験条件等の違いや，細胞種に
よる感受性の違いなども関与していると思われる．
一方，本実験において，DNA合成能が逆に抑制され
る電磁場の条件の存在が確認された．Rodanら24）は
変動電磁場刺激によって刺激される軟骨細胞の
DNA合成はCaチャンネル阻害剤であるヴェラバ
ミール，Naチャンネル阻害剤であるテトロドトキ
（7）
1995年5月　　正岡：骨芽細胞様細胞株（MC3T3－E1）に対する変動電磁場刺激の及ぼす影響一　343　一
　　　　　鰻
　　　　　嘉
（b）
　　　’》　囲裁ごタ亀、鷺　，　ド♂　，．。・．，㌧∵
　　　≧ら・∵　　　’　　・　　露　一つ∵’・∴∵◆ド
ド1総総醸㍗響ぞ
　　9f．∵捜＼，へ　　　　　　　　　　　　　　窯
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　豪
い：浅　　☆む
騰轡マ糠麟
図12
　　　　　　ノも　　　　　　　　　　　　　　　　 イ　　　　　み　　　　 ま・　’ ∴ ∴ マ日月
　　　し　　　　　　　　ち　　　　　ソ　　　　ド
　　　’＼∴擁綻．＿
、　　　　　　1’1・懸噸
　銃，鞭，，・竪航．澱・裁
　・胃’＾　　掛盤二　・み　’
　！　騨．嫡　　a　　’　　　　　・㌔な窟
1　li・帝》難い曜篭‘沿礎。・
　　　　　　　　　e“ゑ㌔ぢ　・甲　　　　　　　　　’ぜ4　＿　も　　　　　　　　　　　㌦　　西　　，　　　○へ陶　　　　　　畠　　　　　　v　，8㌦
講菰・　鯉灘
　　ぶ　　　　　　　　　　　ヤヘタ　　ハリ　　　リリ　　　　　　　　　　　　　き
るサ@　ノオアノ　　　　　　　　　　　　　ん綴樋　鍵　　　　　4鴨
　　　　∵hご，ご　・い縛～　1　　　　・　・f・　　　㍉，　メ　ィ
　　　　　バ　ゴの　らサの　　　　　響∴ズニジ潔潔
　　　　　　　　　趣ゴ㌦芦
　　　　　　ど　　　　　　エ　　　　　　ヘ　ノ　　の　　　　　　　、　　　　　　　　。ヴ　ノ
　　　　言＝　　き“｛ごザのバ
　　　　ぢ　ノ　　　　　じもへいゼ　の　　る　　の　　　　　ノ　　　　　　　　くロ　　の　　　　コ　　　　・・筑．！の∵㌔帆
　　　　　　　サ　ばら　　　　ξ♂　　，　　㌧○：ヤ
　　　　タ　　　　　　のる　　　　　　も
　　　　～「靱・・－　　　　』
　　　　ス　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ヤ判明　・
　　　　　　》　　霧
　　，　tも　　　　　　　　　　　　　／　・
　　　ニ　へ　　　　　　　　　　　ね　し
　為・一　’㌧ざ淫ぎ轡
　　　・　　難鱒
　　　　　　や　　　　　　　　　　　　　　　　　コ　　　　　♪鮒　■
’｝’
毒
　　 　　　　　　　酒類ぐ響
　　　　　　　　　　　　　　　　、矯
　電磁場刺激14日目のアルカリフォスファターゼ染色による電子顕微鏡像．
a）非刺激群．b）磁場強度1．0　Gauss，周波数10　Hz，パルス幅25μsec刺激群．
双方とも細胞膜にアルカリフォスファターゼ活性を強く認めるが，刺激群では，
細胞質内にもアルカリフォスファターゼ活性が著しく観察された．
シンを作用させることにより，阻害されることを報
告している．電磁場刺激を与えることにより，細胞
膜におけるイオン透過性に変化が生じ，その透過性
によっては，DNA合成能に促進的あるいは抑制的
に作用する可能性があると思われる．
　アルカリフォスファターゼ活性は培養開始6日目
あたりから活性の増加が急速に高まり，30日目あた
りをピークに以後は低下傾向を示している．この過
程はosteoprogenitor　cellとしての性質を持つ
MC3T3－E1がosteoblastとして活性を高め，さら
には，osteocyteへと分化していく過程の変化とし
て生じるものと考えられる．1．OGauss，10　Hz，25
μsecの電磁場刺激を与えることにより，非刺激群に
比して，より早期にアルカリフォスファターゼ活性
が高まり，ピーク後はより早期に活性の低下を認め
ており，このことは，前述した一連の分化過程を早
めていると理解できる．一方でDNA合成能の抑制
を示した，3．OGauss，10　H：z，25μsecの刺激を与え
（8）
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た場合，アルカリフォスファターゼ活性は15日目以
降は常に，刺激群が非刺激群より指値をとっていた．
これは分化過程の変化そのものよりも，むしろ，
osteoblastとしての機能活性を充分に発揮し得てい
ない状態と思われる．結果的には，分化能も抑制さ
れていると言えよう．このように，至適刺激条件に
おいては，osteoblastの機能を充分に発揮しながら
分化能の促進に効果を及ぼすものの，条件によって
は，細胞活性低下をきたすことが示唆される．
　また，位相差顕微鏡による観察においては，非刺
激群，刺激群の間に明らかな細胞配列，形態上の変
化は認められなかったが，電子顕微鏡レベルにおい
ては，1．OGauss，10　Hz，25μsec刺激：群において，
ゴルジ領域の発達を認めており，電磁場刺激は何ら
かの分泌能充進に寄与していると思われる．また，
アルカリフォスファターゼ超微局在においては，刺
激群において，細胞質内にアルカリフォスファター
ゼ活性を有するvesicleを多く認めた．　Levineら25）
は，ヒト骨肉腫細胞にhydrocortisoneを投与し，ア
ルカリフォスファターゼの合成，輸送が充試してい
る時にvesicleが多数出現し，このvesicleは，　endo－
plasmic　reticulumでの合成から，細胞膜への輸送を
担っていると述べている．磁場刺激を与えることに
より，細胞内でのアルカリフォスファターゼの合成
が直進し，このtransfer　vesicleが多数出現してい
るものと考えられる．さらには，この輸送能そのも
のを電磁場刺激が充進させている可能性もあると思
われる．
　以上，電磁場刺激の骨芽細胞に対する影響につい
て検討したが，電磁場刺激の影響によって骨形成促
進に至る過程には，細胞に対する直接作用のみなら
ず，生体内において，微小環境変化（酸素分圧の低
下，pHの上昇26），血流増加27），サイトカインの関与
等），化学的変化（Naイオン，　Caイオン等の変化28））
等が複雑に関与し，増殖，分化に影響を与え，骨形
成が促進されるものと思われる．
結 語
　電磁場刺激の骨芽細胞に対する影響をDNA合成
能の変化，アルカリフォスファターゼ活i生の変化お
よび，形態学的変化に着目し検討した．
　1）DNA合成能は，電磁場刺激の条件によって
変化し，磁場強度，周波数，パルス幅，それぞれに
おいての至適な“Window”が存在した．最適刺激
条件は，1．OGauses，10　Hz，25μsecであり，3．O
Gauses，10　Hz，25μsecでは，逆に合成能の抑制を
示した．
　2）長期培養において，至適な刺激条件下では，
アルカリフォスファターゼは他の条件下よりもより
早期に上昇し，ピーク後は，より早期に低下傾向を
示し，電磁場刺激は細胞の分化過程を早めているこ
とが示唆された．
　3）　超微形態において至適条件刺激によって，細
胞質内のアルカリフォスファターゼの増加，Golgi
領域の発達等を認め，細胞機能面でも活性化機構が
働いていると思われた．
　4）電磁場刺激は，生体内において，細胞に対す
る直接作用のみならず，周囲微小環境変化，化学的
変化等，複雑に影響しあい骨形成を促進するものと
考える．
謝辞　稿を終えるに臨み，終始御指導，御校閲を賜
りました恩師三浦幸雄教授，ならびに研究の御指導
を戴きました病理学第2講座，海老原善郎教授に深
甚なる謝意を表します．また，本研究にあたり，貴
重な御教示，御助言を戴きました今給黎篤弘教授，
山本謙吾博士ならびに理化学研究所，伊達宗宏博士
に深く感謝致します．
　（本論文の要旨は，第25回，第26回関東整形災害
外科学会，第20回生体電気刺激研究会，第8回日本
整形外科学会基礎学術集会において発表した．なお，
本研究は，東京医科大学研究助成金の援助を受け
た．）
参考文献
1）保田岩男ほか：骨折治療に関する基礎的諸問題．京
　誌面会誌4；395～406，1953
2）保田岩男ほか：力学的仮骨と電気的仮骨．日整会誌
　28：267”v269，　1954
3）保田岩男ほか：電気的仮骨の応用．日整会誌29：351
　t－353，　1955
4）　Friedenberg，　Z．B．，　Harlow，　M．C．　＆　Brighton，　C．
　T．：Healing　of　non－union　of　the　medial　malleolus
　by　means　of　direct　current．　A　case　report．　J
　Trauma　11：883’一一884，　1971
5）三浦幸雄ほか：埋込み型電気刺激装置（Osteostim）
　による外傷性偽関節，遷延治癒骨折の治療について．
　日災医会誌29：578～588，1981
6）三浦幸雄ほか：長管骨偽関節の骨髄内埋込み式電気
（9）
1995年5月正岡：骨芽細胞様細胞株（MC3T3－E1）に対する変動電：磁場刺激の及ぼす影響 一　345　一
　　　刺激治療の臨床的検討．臨整外18：1281～1290，
　　　1983
7）　Brighton，　C．T．，　et　al：Treatment　of　recelcitrant
　　　non－union　with　a　capacitively　coupled　electrical
　　　field．　a　preliminary　report．　J　Bone　Joint　Surg．　67
　　　－A：577－v585，　1985
8）湯川佳宣：直流・交流による骨への刺激．骨・関節・
　　　靭帯3：333～345，1990
9）　Bassett，　C．A．L．　＆　Hermann，　1．：The　effect　of
　　　electrostatic　fields　on　macromolecular　synthesis
　　　by　fibroblasts　in　vitro．　J　Cell　Biol．　39：9（a），　1968
10）　Basset，　CAL．，　Michel，　S．N．　＆　Gaston，　S．R．：
　　　Treatment　of　ununited　tibial　diaphyseal　fractures
　　　with　pulsing　electromagnetic　fields．　J　Bone　Joint
　　　Surg．　63－A：511’一523，　1981
11）伊藤博元ほか：Pulsing　electromagnetic　fieldsによ
　　　る偽関節の治療，臨整外18：1261～1266，1983
12）　Bassett，　C．A．L．，　et　al：The　development　and　appli－
　　　cation　of　pulsing　electromagnetic　fields　（PEMF）
　　　for　ununited　fracture　and　arthrodesis．　Orthop．
　　　Clin．　North．　Am．　15：61”v87，　1984
13）伊藤博元ほか：脛骨開放骨折後の遷延治癒骨折に対
　　　するPulsing　electromagnetic　fieldsの治療経験．骨
　　　折10：392～395，1988
14）八木知徳ほかニパルス電磁場による偽関節の治療．
　　　臨野外21：675～682，1986
15）寺脇　稔ほか：パルス電磁場による難治性骨折の治
　　　療経験．生体電気刺激研究会誌3：63～66，1989
16）楠岡公明ほか：長甲骨の難治性骨折，偽関節に対す
　　　る埋込式直流電気刺激療法とPEMFs療法の比較検
　　　討．MB　Orthop．6（6）：31～41，1993
17）　Kodama，　H．　et　al．：Establishment　of　a　clonal
　　　osteogenic　cell　line　from　newborn　mouse　calvar－
　　　ia．　Jpn．　J．　Oral　Biol．　23：899t’一901，　1981
18）　Lowry，　O．H．　et　al．：Protein　measurement，with　the
　　　Folin　phenol　reagent．　J．　Biol．　Chem．　193：265
19）
20）
21）
22）
23）
24）
25）
26）
27）
28）
”一Q75，　1951
Mayahara，　H．　et　al．：The　new　lead　citrate
method　for　 he　ultracytochemical　demonstration
of　non－specific　alkaline　phosphatase．　Histo－
chemie　11：88一一96，　1967
Sherrard，　W．J．W．：A　double－blind　trial　of　pulsed
electromagnetic　field　for　delayed　union　of　tibial
fractures．　J　Bone　Joint　Surg．　72－B：347”v355，　1990
Liboff， A．R．　et　al．：Time－varying　magnetic　fields：
effect　on　DNA　 ynthesis．　Science　223：818－v819，
1984
金子一郎ほか：パルス電磁場刺激による培養細胞の
増殖促進効果．結合組織18：106～109，1986
松永俊二：理化学研究所考案のPEMFs法の基礎と
臨床．MB　Orthop．6（6）：69～77，1993
Rodan，　G．A．，　Bourret，　L．A．　＆　Norton，　L．A．：DNA
synthesis　in　cartilage　cells　is　stimulated　by　oscil－
lating　electric　fields．　Science　199：690’N・692，　1978
Levine，　A．M．，　et　al．：Osteosarcoma　cells　in　tissue
culture　II．　Charactarization　and　localization　of
alkaline　phosphatase　activity．　Clin．　Orthop．　146：
259・一・268，　1980
Spadaro，　J．A．：Electrical　osteogenesis；Role　of
electrical　material；Electrical　properties　of　bone
and　cartilage．　189tv196，　Grune　and　Stratton　New
York，　1979
井尻幸成ほか：骨髄直流電気刺激中の局所血流の変
化について．生体電気刺激研究会誌5：3～5，1991
Pilla．　A．A．：Electrochemical　information　transfer
　　　’
and　its　possible　role　in　the　control　of　cell　function．
Electrical　properties　of　bone　and　cartilage　455
t－S89， Gru e　and　Stratton，　New　York，　1979
（別刷請求先：〒160新宿区西新宿6－7－1
　　　　　　東京医科大学整形外科学教室正岡利紀）
（10）
